CAPITULO 111

Beneficios humanos de la interaccion con animales
DANIELA FIGUEROA P.

Antrozoologia es el término que actualmente se utiliza para describir el estudio cientifico
de la interaccion entre animales y humanos, en 1991 se formo la Sociedad Internacional de
Antrozoologia (ISAZ) como una organizacion que apoya el estudio escolar y cientifico de
esta interaccion y los paises participantes son Inglaterra, Canada, Republica Checa, Suiza,
Holanda y Estados Unidos. Esta especialidad tiene un caracter multidisciplinario y los
investigadores tienen historias académicas muy diversas como zodlogos, veterinarios,
etologistas, bidlogos, médicos, sicologos, filosofos, historiadores, antropologos,
arquedlogos, socidlogos y se dedican principalmente al estudio de las consecuencias
médicas y sociales de la interaccion humano-animal, historia y sociologia de las
interacciones humano-animal, actitudes humanas hacia los animales, conducta y bienestar
de los animales de companiia, efectos de la domesticacion sobre el comportamiento de las
especies y los fundamentos de la terapia asistida por animales.

Esta relacion entre los animales y los humanos ha sido estudiada debido a que han
habido cambios en el &mbito del uso de los animales: como mascotas, en la investigacion,
conservacion, ecoturismo, en los zooldgicos, a nivel agropecuario, caza y medicina
veterinaria; las personas han reexaminado y reevaluado sus relaciones con los animales y
el mundo natural estimulando al crecimiento cientifico en esta nueva area.

Las mascotas y la terapia asistida

Estudios han confirmado que los animales mejoran la calidad de vida de las personas
solas, con depresidn, que estan en las cdrceles y de los enfermos, personas que de una u
otra manera se encuentran desplazados de la sociedad, sin embargo las mascotas
histéricamente han sido usadas como una terapia complementaria y de una manera
informal se puede ver en las casas desde la domesticacion animal, donde las mascotas nos
han traido confort, relajaciéon y motivacion a los miembros de la familia por siglos,
manteniéndose en todos los tipos de sociedades humanas.

La terapia asistida por animales (Animal-assisted therapy) se define como la
introduccién de un animal en el entorno de un individuo o un grupo como medio de
interaccion con un proposito terapéutico, también es conocida como terapia facilitada por
mascotas (Pet-facilited therapy) (Velde et al., 2005).

Es una modalidad terapéutica alternativa que puede ser usada para promover una
mejor calidad de vida y beneficios positivos en la salud (Cole y Gawlinski, 2000 Johnson et
al., 2002). Sus implicancias han sido identificadas en poblaciones particulares, como gente
mayor (Comb, 2002; Graf, 1999; Hendy, 1987; Raina et al., 1999), comunidades retiradas o
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individuos que pasan por una etapa de transicion (Geisler, 2004; Sable, 1995), con sida
(Siegel et al., 1999), en sicoterapia (Mason y Hagan, 1999; Hall y Malpus, 2000; Bardill y
Hutchinson, 1997), en nifios con necesidades especiales como: déficit atencional, autismo
(Martin y Farnum, 2002), disturbios emocionales (Bardill y Hutchinson, 1997), desérdenes
congénitos y dishabilidades fisicas (Carmack et al., 1997; Counsell et al., 1997; Meregillano,
2004) y los programas de visitas animales han sido utilizados en una amplia variedad de
sitios clinicos, como casas de cuidado por enfermeras (nursing homes), casas de reposo,
centros de rehabilitacion, centros de desarrollo, cuidado intensivo, centros siquidtricos y
hospicios (Velde et al., 2005) con efectos predominantemente positivos, por ejemplo, en las
casas de reposo han estado asociadas con una menor medicacion con sicotrépicos y una
disminucion del 50% de los costos en el cuidado de la salud (Geisler, 2004).

Vormbrock y Grossberg (1988) demostraron que el hablar o acariciar a la mascota
se acompana de una disminucién de la presion sanguinea y de la frecuencia cardiaca, mas
que con una conversacion humana, esto también ocurre en nifios (Friedman et al., 1983).
Segun Allen et al., 2002 los propietarios de mascotas tienen significantes beneficios no solo
mentales sino también cardiovasculares.

Las mascotas proveen compafiia, afecto y estimulos sicosociales para las personas
(Ryder, 1985) éstas pueden proporcionar consuelo y reducir los sentimientos de soledad
(Rew, 2000) durante situaciones estresantes o adversas, los adolescentes sin hogar
reconocen los beneficios terapéuticos de sus mascotas, los cuales son sus comparieros que
proveen de amor incondicional (Rew, 2000).

Las mascotas pueden ser un valioso soporte para las personas con cancer mamario,
principalmente en el ambito emocional siendo semejante a una relacion humana, estas
personas con cancer parecen no afectarse a pesar de la presencia de una seria enfermedad
(Mc Nicholas et al., 2001), debido al lazo fuerte que se desarrolla.

Las personas mayores experimentan felicidad y alegria (Hendy, 1987) gracias a sus
mascotas, incrementando la socializacion (Combs, 2002) y ayudando a superar la frecuente
pasividad que existe en la vejez (Graf, 1999) al aumentar la actividad fisica. Raina et al.
(1999) demostraron los beneficios que obtenian los propietarios de mascotas de la tercera
edad al elevar sus niveles de actividades diarias, en el paseo diario, alimentacién y
preocupacién que se le entrega a sus mascotas lo que se vio reflejado en su bienestar.

Las mascotas reducen la ansiedad y proveen un foco de atencion externo, son una
fuente de contacto fisico, pueden disminuir la depresion mejorando asi la salud mental y
previniendo los desérdenes mentales (Jennings, 1997). Mason y Hagan (1999) hicieron un
estudio de la apreciacion global de varios sicoterapeutas respecto de la sicoterapia asistida
con animales y concluyeron que es una técnica eficiente y efectiva que puede ser usada
con un amplio rango de problemas clinicos, grupos de edades y diversos escenarios
practicos.

Se ha estudiado que ser el duefio de una mascota o su visita eleva los niveles de
interaccion social en la poblacion con enfermedad siquidtrica severa que tienen una larga
estadia en los centros de rehabilitacion (Hall y Malpus, 2000); en adolescentes
hospitalizados sirve como un catalizador para las interacciones y lo consideran como un
componente del entorno, un amigo, un terapeuta (Bardill y Hutchinson, 1997).
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La presencia de un perro aumenta las conductas sociales totales (Churchill et al.,
1999) en pacientes veteranos con enfermedad de Alzheimer (Kongable et al., 1989) y los
disturbios son una caracteristica tipica de esta enfermedad, estudios han demostrado una
reduccion significativa en las conductas de agitacion durante la exposicion corta de un
perro en una unidad de cuidado especial de pacientes con Alzheimer (Churchill et al.,
1999; Mc Cabe et al., 2002). Un perro terapeuta se puede usar como ayudante a otras
intervenciones tranquilizadoras para personas con esta enfermedad (Churchill et al., 1999).
También se ha estudiado que el consumo nutricional incrementa significativamente
cuando un acuario con peces es introducido en la unidad especial, y el peso corporal de los
individuos también incrementa significativamente sobre las 16 semanas, asi requirieron
menor suplementacion nutricional, resultando en un cuidado de la salud con economia de
costos (Edwards y Beck, 2002).

Estudios realizados en nifios con desdrdenes autistas, caracterizados por pérdida
de la comunicacion social y habilidades, indicaron que la interacciéon con perros puede
tener beneficios especificos para esta poblacion y sugiere que puede ser una apropiada
forma de terapia (Martin y Farnum, 2002).

Se han usado perros para disminuir el estrés de los pacientes con lesion espinal,
aumentar su autoestima y ayudarlos a expresar sus sentimientos, los perros proveen de
estimulacion sensorial al verlos, tocarlos y aprender acerca de ellos (Counsell et al., 1997).

Carmack (1998) demostrd que el soporte social de los animales de compania es una
fuente relevante y legitima de ayuda para personas con desoérdenes ortopédicos.

La hipoterapia se refiere al uso de los movimientos del caballo como una
herramienta de tratamiento por los terapeutas fisicos, ocupacionales y de lenguaje para
individuos con deterioros direccionales, limitaciones funcionales e invalideces debido a
trastornos neuro-musculoesqueléticos como la pardlisis cerebral (Meregillano, 2004). A
través de un guia y control apropiados se logra un mejoramiento postural, inhibiciéon de
los patrones de movimientos patoldgicos, facilitacion de las reacciones automadticas
normales y la promocion de las percepciones sensoriomotoras, es decir un mejoramiento
de las habilidades motoras y sensoriales principalmente porque los nifios estdn motivados
y se tiene una cooperacion satisfactoria por parte de ellos (Rieger, 1978).

Los perros de asistencia o de servicio, dentro de este grupo se incluyen a los perros
de cualquier raza que prestan servicios y ayudan a personas con discapacidad fisica,
sensorial o cognitiva. Aqui encontramos a los perros guia, perros escucha, perros de
rescate, perros salvavidas, perros busca drogas o explosivos, perros pastores, perros de
defensa, perros de caza, perros de trineo. Los perros de servicio pueden ser un gran
beneficio desde el punto de vista costo-beneficio al incrementar la independencia de las
personas con discapacidades (Allen y Bascovich, 1996) y ademas de su ayuda en las tareas
diarias pueden servir como antidoto contra el aislamiento social, normalizando las
interacciones sociales, traducido en una mayor reconocimiento a través de miradas
amistosas, conversaciones y sonrisas, evitando que estas personas sean ignoradas o
desviadas (Eddy et al., 1988; Mader et al., 1989).

Los beneficios de nuestras mascotas son variados, los que incluyen un
mejoramiento fisico, social, emocional y cognitivo; la terapia asistida o facilitada con
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animales se utiliza como parte de un tratamiento integral y complementario (Meregillano,
2004) donde existen importantes aspectos a considerar como: las necesidades y
susceptibilidades de los pacientes, politicas de control de infecciones (Khan y Farrag, 2000)
y la futura pérdida del animal (Graf, 1999) antes de elegir el tipo de terapia o actividad a
seguir y de iniciar un programa cuidadosamente evaluado y planeado que asegure ser
efectivo y sin riesgos (Counsell et al., 1997). y sus implicancias han sido identificadas en
poblaciones particulares, como gente mayor en casas de reposo, comunidades retiradas o
individuos que pasan por una etapa de transicion (Geisler, 2004; Sable, 1995).

Zoofarmacos

Otro beneficio que se obtiene de los animales son los farmacos que se pueden extraer de
ellos, los denominados zoofdrmacos, representando una porcion de drogas importantes en
la medicina moderna y se estudian incluso como ejemplo para imitarlos sintéticamente.

La investigacion moderna de las fuentes animales comenzé en 1921 cuando se
llamo a la diabetes “enfermedad del aztcar”. El premio Nobel ganado por el trabajo del
cirujano canadiense Frederick Banting y su asistente Charles Best cuando descubrieron la
insulina y su habilidad para bajar los niveles de azticar. Se estima que, desde ese tiempo, la
insulina — principalmente derivada del pancreas de cerdos y vacas — ha salvado la vida de
aproximadamente 15 millones de personas con diabetes (Nazario, 2003).

A continuacion, se nombran algunos de estos zoofarmacos y también los péptidos
(atn en estudio) que se utilizan para fabricarlos, sus acciones bioldgicas y como la especie
humana se ve favorecida por ellos:

Ancrod y Batroxobina

Son dos derivados del veneno de la vibora de Malasia, Agkistrodon rhodostoma, potentes
reductores del fibrinégeno plasmatico. La Batroxobina es una enzima trombina-like que
causa reduccion selectiva del fibrindgeno en la sangre transformandolo en microcoagulos
de fibrina rapidamente solubles, sin afectar el recuento plaquetario ni otros factores de la
coagulacion; reduce en forma significativa la viscosidad plasmatica y la agregacion
eritrocitaria y los ensayos en pacientes con ictus isquémico son esperanzadores. El Ancrod
agente antitrombotico que hidroliza el fibrindgeno y posee también actividad fibrinolitica,
por liberacion local del activador del plasmindgeno tisular; estudios preliminares sugieren
efecto beneficioso en el ictus isquémico con escasas complicaciones (The Ancrod Stroke
Study Investigators, 1994), siendo una potencialmente efectiva y segura terapia cuando es
administrada a los pacientes dentro de las primeras seis horas de ocurrido el infarto
(Sherman, 2004). Junto con el efecto beneficioso del ancrod donde los pacientes muestran
mayor probabilidad de recuperar sus facultades mentales y fisicas se ha encontrado un
mayor riesgo de hemorragia cerebral.
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Apitoxin

Veneno de la abeja, Apis mellifera y ha sido confirmada su eficacia antinocioceptiva y
antinflamatoria en modelos murinos con inflamacion y artritis provocada
experimentalmente (Kim et al, 2004), se utiliza en la terapia para aliviar dolores
provocados por la inflamacion de articulaciones por artritis o artrosis.

Ara-C

Citosina arabinosida, proveniente de la esponja caribena, Plakortis halichondrioides, es usada
actualmente como quimioterapia para leucemia y cancer. Los endopéroxidos de este
poliqueto (plakortides M y N) muestran una potente citotoxicidad en el cancer humano y
una fuerte actividad antimaldrica contra el Plasmidium falciparum (de Sol Jiménez et al.,
2003). Los neurdlogos la utilizan en distintas dosis directamente en el cerebro para la
leucoencefalopatia multifocal progresiva con ciertos efectos secundarios como mareos,
fiebre y toxicidad en médula 6sea (Merino, 2003)

Bloqueadores de canales ionicos

Estos son toxinas peptidicas purificadas de complejos venenos y su funcion es bloquear
selectivamente canales de sodio, potasio, canales de calcio gatillados por voltaje y canales
operados por receptores como el NMDA. Gracias al descubrimiento de estas toxinas
peptidicas se ha aprendido mucho acerca de las subunidades que componen estos canales,
su modo de activacion e inactivacion y la cascada de eventos regulados por el movimiento
de iones a través de estos canales. Una buena fuente de inhibidores de canales iénicos han
sido los venenos de ardcnidos (arafias y escorpiones), antozoos (anémona de mar),
moluscos (caracoles cono) y reptiles (serpientes) (Shalabi et al., 2004).

Provenientes de las arafias estan: grammtoxinas, hanatoxina, SGTx, Protx, SNx-482
(Wang et al., 2004), GsMTx-4 (Grammostola spatula) (Suchyna et al., 2000), Phrixotoxin (de la
tarantula chilena, Phyxotrichus rosea) que podrian utilizarse para tratamiento de infartos
cardiacos y ciertos canceres.

De los escorpiones: Pil, Pi2, Imperatoxin A y Tetrapandins del escorpion africano
Pandinus imperator; BmKIM proveniente del escorpion chino, Buthus martensi, que tiene
propiedades antiepilépticas (He et al., 2003); Tc30 de Tityus cambridgei; Maurotoxin de
Scorpio maurus (Castle et al., 2003) y Charybdotoxin de Leiurus quinquestriatus hebraeus; y
como posible terapia para la disfuncion peneana y el priapismo el Ts3 de Tytus serrulatus
(Texeira et al., 2004).

De la anémona de mar el Anthopleurin-B (Wang et al., 2004) y de los caracoles
cono, Conos sp. se extraen los conopéptidos como posibles futuras drogas para tratar
enfermedades neuroldgicas (Livett ef al., 2004).
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Calcimar o Miacalcin

Drogas que se obtienen de la calcitonina extraida del Salmoén coho que vienen en
presentaciones inyectable o intranasal. Su uso se ha estudiado en mujeres
postmenopausicas (intranasal) y hombres con osteoporosis como también en la
enfermedad de Pager, caracterizada por una remocion acelerada y desordenada del hueso
lo que lleva a debilidad y dolor dseo. La calcitonina ha mostrado un incremento de la
densidad y resistencia dsea disminuyendo la tasa de fracturas y el recambio y dolor 6seo
en pacientes con la enfermedad de Paget (Peichl ef al., 2005).

Captopril

Es un inhibidor de la enzima convertidota de Angiotensina (IECA) que proviene de un
péptido sintetizado por Cushman y Ondetti (1977) a partir del veneno de una vibora
brasilefia, cabeza de flecha, Bothrops jaraca, y su efecto es producir descenso en la presion
arterial. Primer IECA activo por via oral, que impide la conversion de angiotensina I en
angiotensina II siendo un potente péptido vasoconstrictor y utilizado en la hipertension
arterial (Vasquez et al., 1998).

Cartilago de tiburon

El polvo desecado del cartilago de tiburéon constituye un producto natural, al que se le
atribuyen propiedades como suplemento nutricional, profilaxis y tratamiento de distintas
enfermedades y especialmente en la terapia del cancer. Sus acciones bioldgicas estudiadas
han sido su accion antiangiogénica: al igual que el cartilago de bovino deteniendo o
lentificando el crecimiento de los vasos que nutren y oxigenan al tumor, mediante factores
antiangiogénicos purificados como el AE 941 o U-955, que tienen propiedades inhibitorias
del factor de crecimiento endotelial vascular y de la matriz metaloproteinasa. Accion
analgésica y antiinflamatoria, en Cuba se ha visto el alivio del dolor en pacientes con
cancer de prdstata y mama con metdstasis. Accion reguladora del crecimiento neural, se ha
estudiado que el condroitin sulfato o dermatan sulfato aislado de la mucosa bovina
incrementa selectivamente el crecimiento de las dendritas y promueven el crecimiento de
los axones. Accién antimutagénica y activadora de la respuesta inmunolégica, a través de
proteccion de células sometidas a la accidon del peréxido de hidrdgeno y contra las lesiones
del DNA. Accion antilipemiante se ha estudiado en conejos la reduccion significativa del
colesterol total y de las lesiones ateroesclerdticas, por causa probablemente de la reducciéon
de las lipoproteinas plasmaticas de baja densidad (Estévez et al., 2001).

Farmacos del cerdo

Es un suministro de sustancias vitales para la vida del hombre y una fuente actual de
medicamentos como insulina, ACTH, hormonas tiroideas, heparina, hemoglobina y
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surfactante. También se usa en xenotransplantes (de érganos y células) (Eventov-Friedman
et al., 2005; Sun et al., 1992) aumentando notablemente la sobrevida de las personas.

Clorotoxina (cltx) o TM-601

Es un péptido proveniente del escorpion Leiurus quinquestriatus utilizado en el tratamiento
de tumores cerebrales malignos llamados gliomas, responsables de dos tercios de los casos
de cancer cerebral. Marcador de origen neuroectodermal altamente especifico para células
de tumores malignos, pero no para el tejido normal. Se ha estudiado en modelos animales
su actividad citolitica pudiendo tener potencial terapéutico para estos canceres, mejorando
la sobrevivencia de los pacientes siendo también una importante herramienta para la
determinacion de la extension de estos tumores (Shen et al., 2005).

Desintegrinas

Representan una familia de polipéptidos liberados en el veneno de las serpientes
Viperidae y Crotalidae (viboras y serpientes cascabel) que bloquean selectivamente la
funcion de los receptores de integrinas (Calvete, 2005) siendo sus mas potentes inhibidores
(Marcinkiewicz, 2005). Se utilizan en la terapéutica para la prevencion de la trombosis y el
cancer (Mc Lane et al., 2004).

- Bothrasperin es la primera desintegrina aislada del veneno de una especie de serpiente
de Centro América, la serpiente terciopelo, Bothrops Asper que tiene una potente actividad
inhibitoria de la agregacion plaquetaria, ligdndose a las integrinas celulares tales como el
receptor de la glicoproteina IIB/IIIA de las plaquetas (Pinto et al., 2003).

- Echistatin, Flavoridin, Bitistatin Y Albolabrin. Musial et al. (1990) estudiaron la pérdida
de plaquetas durante el bypass cardiopulmonar (circulacion extracorporeal simulada) y
encontraron que estos péptidos bloquean la interaccion fibrindgeno-plaqueta y la
agregacion plaquetaria. Concluyendo que significativamente inhiben la pérdida de beta-
tromboglobulina de las plaquetas dentro del plasma circulante, protegiendo a las
plaquetas y previniendo su adhesion a la superficie, inclusive su fragmentacion bajo las
condiciones de estrés constante que tiene el flujo sanguineo.

- Eptifibatide Y Tirofiban han sido evaluados para la terapia del sindrome isquémico
coronario agudo (Marcinkiewicz, 2005). Inicialmente se aislaron sustancias que contenian
secuencias peptidicas provenientes del veneno de serpientes, denominadas desintegrinas
pero éstas eran demasiado antigénicas para su uso clinico en humanos, por ende su
estructura se ha usado como base para el desarrollo de péptidos sintéticos como el
heptapéptido ciclico Eptifibatide (Integrelin™) que tiene propiedades antagonistas de los
receptores de la glicoproteina IIB/IIIA facilitando la circulacién de la sangre e inhibiendo la
agregacion plaquetaria, reduciendo el riesgo de infarto o muerte en muchos pacientes con
angina inestable o con infartos de miocardio no-Q al usarlos en combinacion con heparina
o aspirina. Existiria un potencial riesgo de hemorragia y alto costo de fabricacién (The
Pursuit investigators, 1998).
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- Rhodostomin Y Tigramin usadas juntas inhiben fuertemente la adhesion, migracion e
invasion de células tumorales y la destruccion dsea en el crecimiento tumoral en el cancer
mamario y prostatico humano, siendo una terapia alternativa para metastasis Osea de
células cancerigenas (Yang et al., 2005).

Epibatidina

Es un enantiomero alcaloide derivado de la piel de la rana venenosa ecuatoriana
Epipedobates tricolor que recientemente ha sido investigado como wun agente
antinocioceptivo, que tiene una gran eficacia analgésica y una significante actividad en
receptores ganglionares y uniones neuromusculares. Debido a sus fuertes efectos
colaterales se sintetiz6 su analogo ABT-594 que tiene propiedades analgésicas potentes
semejante a los opioides, pero 200 veces mds potente y se utiliza para el dolor crdnico,
pero sin depresion del sistema respiratorio ni con dependencia fisica (Mac Pherson, 2000).

ET-743

Alcaloide aislado del tunicado marino, Ecteinascidia turbinata, que se encuentra en los
océanos mediterrdneos y caribefios. Esta molécula actta ligdndose al DNA de las células
cancerigenas induciendo efectos citotoxicos e inhibiendo la replicacién celular en varios
tumores, pero recientemente se esta evaluando en los sarcomas de tejido suaves,
caracterizados por el crecimiento de células cancerigenas en los tejidos como musculo,
tendones, tejido fibroso, grasa, sangre y vasos linfaticos, nervios o tejidos que circundan
las articulaciones, siendo bien tolerado por los pacientes permitiéndoles recibir multiples
ciclos de tratamiento para controlar la enfermedad (Burton, 2002).

Exenatida

Es la forma sintética del péptido exendin-4 que tiene 39 aminodcidos, el exendin-4 natural,
originariamente fue aislado de las secreciones salivales del monstruo de Gila, Heloderma
suspectum, una variedad exotica de lagarto que come dos a cuatro veces al ano. Este
péptido circula después de que el animal muerde a su presa reduciendo su metabolismo
entre comidas y mantiene el nivel de azticar muy bajo cuando se alimenta. La exenatida
tiene acciones antidiabéticas como mejoramiento de la secrecion de insulina, supresion
glucosa-dependiente de wuna secrecion inapropiadamente alta de glucagdn,
enlentecimiento del vaciado gastrico (que puede estar paraddjicamente acelerado en los
humanos con diabetes), reduccién del consumo de alimento, promocién de la neogénesis y
proliferacion de células 3 (Kolterman et al., 2005).
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FSIP

Es un péptido insulinotrépico extraido de las secreciones de la piel de la rana Agalychnis
litodryas (Mareanh et al., 2004b), también se han estudiado en otras especies como
Phyllomedusa trinitatis (Marean et al., 2004a) y Rana palustres. Su incremento de la liberacion
insulinica merece evaluaciones adicionales como una clase nueva de secretagogos de
insulina.

Garrapatas

Se extraen moléculas anticoagulantes de la garrapata Ornithodoros moubata que inhibe el
Factor V de la hemostasis. (Arocha-Pinango et al., 1999) también se dice que de su saliva
hay moléculas que suprimen la respuesta inmune pudiendo ser utiles para enfermedades
en que el organismo se ataca a si mismo como la artritis reumatoidea, esclerosis muscular
o lupus.

Immotilin

Es una nueva proteina extraida de la lombriz de tierra Metaphire peruana, que
instantdneamente inmoviliza y mata espermatozoides humanos y de otras especies de
mamiferos sin afectar otras células, mostrando ser muy prometedor como agente
antifertilizante no-invasivo. A diferencia de Lysenin que fue aislada del fluido celémico de
la lombriz de tierra Eisenia foetida, con efectos inmovilizadotes y letales, en pocos minutos,
sobre los espermatozoides de especies invertebradas y vertebradas incluyendo el humano,
pero no tiene buenas expectativas debido a que destruye los eritrocitos de humanos, ratas
y ovejas (Mukherjee, M. et al 2003).

De acuerdo a la medicina China las lombrices de tierra poseen efectos antipiréticos,
antiespasmodicos, diuréticos, antihipertensivos, antialérgicos, antiasmaticos (Li ef al., 1997)
y espermatocidas (Mukherjee et al., 2003). Sus extractos son usados en varias mezclas y son
prescritas para tratar cerca de 80 enfermedades, siendo Pheretima sp una de las especies
mas utilizada (Li et al., 1997).

NPS-1506 (Deulecemine)

Es una nueva clase de droga que inicialmente se extrajo de los venenos de escorpiones y
arafnas, ahora se sintetiza y es un antagonista del receptor NMDA previniendo el influjo
excesivo de calcio durante la isquemia, estabiliza la quimica de la célula y minimiza la
muerte celular. Es utilizado como neuroprotector para el tratamiento del infarto isquémico
agudo, hemorragico, trauma cerebral y depresion aguda. (Mueller et al., 2000).

Otros antagonistas del receptor NMDA que provienen de toxinas de arafias son los
Arylalkylamine como ejemplo: Argiotoxin-636 (Arg-636), Joro spider toxin (JSTX-3),
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Agatoxin 489 y 505 (Agel-489, Agel 505), Philanthotoxin-433 (PhTx 433) (Albensi et al.,
2000).

Premarin

Zondek en 1930, observd que la orina de yegua prefiada contenia cantidades mayores de
estrogenos, obteniéndose de forma reproducible cantidad suficiente de material
estrogénico por cada litro de orina. Se reporta la presencia de estriol en tejido placentario,
higado y rifiones del caballo. A diferencia del estradiol y la estrona, el estriol es el mas
activo por via oral. Los estrégenos se emplean para el control y diagnostico del embarazo
de alto riesgo, en la terapia sustitutiva para los estados de deficiencias: menopausia y
postmenopausia, en afecciones y para la anticoncepcion combinados con progestadgenos.
También son utilizados para el trata miento de neoplasias malignas de la prostata y de
mamas en mujeres posmenopausicas, asi como en la prevencion de la osteoporosis
posmenopausica y senil, y en el tratamiento de otras afecciones climatéricas del aparato
genito-urinario y sistémicas, y en la induccion de la pubertad en hipogonadismo
femenino, s6lo o con otros medicamentos, sin llegar atener tantos efectos adversos como
otros estrogenos mas fuertes se ha utilizado como ungiiento en el tratamiento de la
vaginitis atrdfica en la mujer resultando beneficiosa (Aguila et al., 1999).

Sanguijuelas

A partir de este anélido se han obtenido distintas sustancias con propiedades particulares
que enumeraremos a continuacion:

De la saliva de la sanguijuela Hirundo medicinalis se extrajeron compuestos como la
Hirudina que es un inhibidor especifico de la trombina y un potente inhibidor de la
agregacion plaquetaria mediada por trombina, un estudio indic6 que sus efectos
anticoagulantes son superiores a la heparina en la prevencion de Angina de pecho o
infarto de miocardio lo que llevo al desarrollo de derivados semisintéticos como la
Bivalirudina y una proteina recombinante equivalente, la r-hirudina o Lepirudina.

La Calina es una proteina que inhibe también la agregacion plaquetaria inducida
por coldgeno. La Destabilaza que inhibe la formacion de trombos arteriales. También
durante la mordida se libera un anestésico local que atin no ha sido aislado y un
vasodilatador similar a la histamina que prologa la pequefia hemorragia. Otros
compuestos que actian a nivel del sistema hemostatico son el Hementin proveniente de la
saliva de Haementeria officinalis que junto con el Hementerin (Haementeria depressa) son
directamente fibrinoliticos y Antistatin que afecta el complejo protrombinasa al igual que
Ghilantens, que fueron aislados de las glandulas salivales de la sanguijuela amazodnica,
Haementeria ghiliani, son 5 proteinas con actividades anticoagulante y antimetastdsica. La
Hialuronidasa tiene un efecto antibacteriano sobre Strepococcus sp. y favorece el flujo
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sanguineo de las dreas afectadas porque facilita el rompimiento del acido hialurénico,
material de adhesion del tejido conectivo.

Se utilizan actualmente en el tratamiento de la congestiébn venosa en cirugias
plasticas, reconstructivas y traumatoldgicas, previniendo la gangrena de los tejidos
injertados o transplantados; para hematomas periorbitales, avulsion del cuero cabelludo,
macroglosia severa, cirugia de mama y osteoartritis de rodilla (Vera et al., 2005).

Péptidos antimicrobianos (AMPs)

A continuacion, se describirdn los Péptidos Antimicrobianos que también tienen origen
animal y tienen efectos beneficiosos para la salud de los humanos.

Estos péptidos son moléculas policationicas, enddgenas y pequenas que
constituyen un ubicuo y significante componente de la inmunidad innata. Estos
antibioticos naturales tienen una amplia actividad microbiana contra varias bacterias,
hongos y virus envueltos. Debido a que la mayoria de los AMPs matan a las bacterias a
través de disrupcion fisica de las membranas celulares lo que puede prevenir que los
microorganismos desarrollen resistencia contra estos agentes, ellos han sido explorados
como posibles alternativas a los antibioticos convencionales (Zhang et al., 2000).

Desde el primer descubrimiento de las tioninas de las plantas en 1972 (Fernandez
de Caleya et al., 1972) y las cecropinas de los insectos (Steiner et al., 1981), cerca de 400
AMPs han sido identificados en bacterias, plantas, invertebrados y vertebrados. Estos
péptidos parecen ser una antiguo pero efectivo componente de la defensa del hospedero y
estan siendo explorados como alternativas a los antimicrobianos actuales. La mayoria de
los AMPs parecen matar a las bacterias a través de un mecanismo comun que involucra
directamente interaccidn electrostatica con las membranas celulares microbianas cargadas
negativamente, seguido por una disrupcién fisica. A diferencia de la mayoria de los
antibioticos tradicionales que actiian inhibiendo enzimas involucradas en la sintesis de
paredes celulares, proteinas o DNA y usualmente tienen un simple o limitado tipo de
moléculas blanco, las que pueden mutar facilmente a través de las bacterias para ganar
resistencia. Debido a que receptores especificos no estan involucrados, AMPs son capaces
de matar un amplio espectro de microorganismos sin desarrollo de resistencia (Zhang et
al., 2000).

Mas de una docena de distintos AMPs han sido identificados en cerdos, todos ellos
adoptan diversas estructuras espaciales, son relativamente pequefios con un peso
molecular de menos de 10kDa, pero son ampliamente efectivos contra varias especies de
microorganismos. Por ejemplo:

* Protegrin 1, 2, 3, 4 y 5 provenientes de polimorfos nucleares neutrdfilos (PMNs) y
efectivos contra bacterias gram+, gram-, hongos y virus envueltos.

* f{3-defensina 1 porcina, proveniente del epitelio y efectiva contra bacterias gram+ y
gram-.

* NKo-lysin (Saposina) proveniente de linfocitos T y células Natural Killer (NK) también
actia contra gram+ y gram- .
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= PMAP-23 (Péptido antimicrobiano mielode porcino); PMAP-36; PMAP-37;
(Catelicidinas) provenientes de PMNs y efectivos contra gram + y gram-.

= PR-39 y Prophenin-1 provenientes de PMNs y atacan bacterias gram-.

* Cecropin P1 fue el primer péptido porcino aislado del intestino delgado y ataca
bacterias gram-.

Las defensinas también tienen actividad quimiotactica para monocitos, linfocitos T y
células dendriticas, inhiben la ligazén de la ACTH con sus receptores (corticoesteroides),
suprime la actividad del patron clasico del complemento, induce liberacion de histamina
desde las células mastociticas y promueve la union de lipoproteinas a la matriz vascular.

Cinco familias defensinas han sido reportadas en eucariotas provenientes de
plantas, insectos y mamiferos. Defensinas mamiferianas son sintetizadas en las células
mielodes de la médula dsea o en las células epiteliales de la mucosa, las alfa-defensinas
son expresadas en granulos que contienen leucocitos granulociticos o células intestinales,
mientras que las $3-defensinas son sintetizadas por el epitelio respiratorio, gastroentérico y
del tracto urogenital, las que no contienen granulos de almacenamiento (Zhang et al.,
2000).

SMAP-29 es un potente antibacteriano y antifingico proveniente de los leucocitos
de oveja (Skerlavaj et al., 1999).

Las cecropinas (Cecropin B), son poderosos compuestos antimicrobianos presentes
en la hemolinfa de los insectos y en el intestino del cerdo. Ellos son péptidos alfa-hélice,
anfipaticos y fuertemente cationicos con 35-39 residuos y son notablemente activas no so6lo
contra ciertas bacterias gram+ sino también contra gram-, en términos molares son 10 a 30
veces mas activas que las defensinas y magaininas contra Echerichia coli y Pseudomonas
aeruginosa. Las cecropinas causan lisis instantdnea de las células bacterianas mediante
desintegracion de su membrana citoplasmatica (Vaara y Vaara, 1994).

Los péptidos cationicos sintéticos o naturales podrian ser toxicos para el uso en una
terapia sistémica de una infeccion bacteriana, pero se pueden usar como agentes topicos
para infecciones cutaneas y para erradicacion de patdgenos de la superficie mucosa (Vaara
y Vaara, 1994).

Estos péptidos se encuentran naturalmente en los venenos, también en la saliva,
células blancas y membranas mucosas y han sido aislados de diferentes organismos como:

e Abejas:
- Apis mellifera (Owen y Pfaff, 1995), Apis florea (Conlon et al., 2003): mellitin.

e Abejorros:
- Anterhynchium flavomarginatum micado: eumenine mastoparan-AF (EMP_AF) (dos
Santos Cabrera et al., 2004).
- Anoplius samariensis: anoplin (Konno et al., 2001).

e Anfibios:
La piel de los anuros (ranas y sapos) es un recurso rico de péptidos antimicrobianos,
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importantes componentes de la defensa innata. Muchos péptidos bioactivos se
almacenan en las glandulas granulares de la piel y son liberados como secrecion en
respuesta a estrés o injuria y para protegerse de microorganismos patdgenos.

Existen distintas familias de ellos segtin su origen, como ejemplo tenemos:

Bombins del género Bombina; Magainins (Zasloff, 1987) del género Xenopus sp;
Buforins de Bufo sp; Dermaseptins de Phyllomedusa sp; Caerins de Litora sp.
Maculatin 1.1 se extrae de Litora genimaculata (Niidome et al., 2004), Fallaxin de
Leptodactylus fallax, Ocellatins de Leptodactylus ocellatus, Marinobufagin y
Telocinobufagin del Bufo rubescens, Ascaphinas de Ascaphus truei, Hylaseptin P1 de
Hyla punctata y las Aureinas de Litora aurea y Litora raniformis (Chen et al., 2005) que
ademas tienen propiedades anticancerigenas.

Pero el mayor ntimero de estos péptidos han sido aislados del género Rana sp clasificados
en 14 familias segin su similitud estructural:

Brevinin-1, Esculentin 1 y 2 y Temporinas que han sido encontrados en ranas con
origen eurasiatico y norteamericano como la Rana brevipoda porsa, Rana esculenta,
Rana temporaria, Rana okinavana, Rana septentrionales.

Ranalexin, Ranatuerin 1y 2 y Palustrin de ranas originarias de Norteamérica como
la Rana catesbiana y la Rana palustris;

Brevinin-2, Tigerinin, Japonicin, Nigrocin, MRP (mellitin-like) provenientes de
ranas eurasidticas como la Rana pirica, Rana tiberina, Rana japonica, Rana
nigromaculata, Rana tagoi (Conlon et al., 2003), por nombrar algunas especies de las
250 que existen.

Todos estos péptidos tienen espectros de accion distintos contra bacterias gram-,
gram +y algunos contra hongos.

e Aranas:

arana lobo, Lycosa carolinensis: lycotoxin (Yan y Adams, 1998)

Cupiennius salei: cupiennin 1 (Kuhn-Nentwig et al., 2002)

arafia lobo, Oxyopes kitabensis: oxyopinins (Corzo et al., 2002)

hemolinfa de tarantula, Acanthoscurria gomesiana: gomesin (Silva et al., 2000).

e Cangrejos:

cangrejo herradura japonés y americano: Tachypleus tridentatus y Linulus
polyphemus: taquilepsina y polyphemusin (Miyata et al., 1989).

e [Escorpiones:

Pandinus imperator: pandinis y scorpine, agente anti-malaria (Conde et al., 2000;
Corzo et al., 2001).

hemolinfa de Androctonus australis: androctonin y buthinin (Ehret-Sabatier et al.,
1996).
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- Hadrurus aztecus: hadrurin (Torres-Larios, 2000).

- Opistophtalmus carinatus: opistoporin 1 y 2 (Moerman et al., 2002)
- Parabuthus schlechteri: parabutorin (Moerman et al., 2002)

- Opisthacantus madagascariensis: IsCT (Dali et al., 2001)

- Leiurus quinquestriatus: tipo-defensina (Cociancich et al., 1993).

e Hormigas:
- hormiga saltadora, Myrmecta pilosula: pilosulin 1 (Wu et al., 1998)
- Pachycondila goeldii: ponericins (Orivel et al., 2001).

e DPeces:
- branquias del pez rojo, Chrysophrys major: chrysophsin (lijima et al., 2003).

Las toxinas de escorpion inhiben activamente el crecimiento de bacterias gram- y hongos a
diferencia de mellitin y mastoparan que son mas activos contra gram+ (Moerman et al.,
2002).

Los péptidos antimicrobianos muestran bajos niveles de resistencia en el desarrollo
in vitro e in vivo y también otras propiedades deseables como la habilidad para matar
rapidamente al patdgeno, amplio espectro de microorganismos incluyendo bacterias
resistentes a drogas y hongos, protegen a los animales contra infecciones topicas y
sistémicas, tienen la capacidad de neutralizar endotoxinas y sinergizar con los antibio6ticos
convencionales, lo que permite que dentro de la industria animal de alimentos tenga
bastantes perspectivas futuras (Zhang et al., 2000).
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